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Meneer de Rector, collega’s, familie en vrienden, 
 
“Ik wist niet dat psychiatrische ziekten ook epidemieën zijn” hoor ik 
regelmatig als ik vertel dat ik me met psychiatrische epidemiologie bezig 
hou. De term epidemiologie doet denken aan besmettelijke ziekten als de 
Spaanse griep of pest die in het verleden vele levens hebben geëist en als 
‘op het volk geworpen’ ziekten werden beschouwd. A la 2007 staat deze 
term veel algemener voor bestudering van het vóórkomen van ziekten, en de 
factoren die dit voorkomen beïnvloeden. Binnen het grote werkterrein van de 
epidemiologie, bevindt zich ook de psychiatrische epidemiologie.  
Via grootschalig epidemiologisch onderzoek is er in de afgelopen 
decennia een duidelijk beeld ontstaan over het vóórkomen van 
psychiatrische ziekten. De Nederlandse NEMESIS studie heeft dit in 1996 
onder ruim 7000 volwassenen goed in kaart gebracht. Jaarlijks krijgt zes 
procent van de Nederlandse volwassenen te maken met depressie.1 Dat zijn 
800,000 mensen! Eenzelfde aantal krijgt een angststoornis. Daarmee zijn 
depressie en angst de meest voorkomende psychiatrische ziekten. 
Depressie en angst komen zoveel voor dat er gemiddeld op iedere rij in deze 
zaal 2 personen zitten die er in het afgelopen jaar last van hadden. Dat 
zullen vooral vrouwen zijn, want die worden tweemaal vaker aangedaan dan 
mannen. Overigens wordt het psychisch leed enigszins gelijkelijk verdeeld, 
want het zijn de mannen die meer alcohol- en drugsverslavingen vertonen. 
2,3 Maar dat terzijde. 
Gezien de hoge prevalentie, is het niet verwonderlijk dat het onderzoek naar 
psychische gezondheid bij de afdeling psychiatrie en het EMGO instituut 4 
van het VUMC zich vooral richt op depressie en angst. Ook ik zal me in mijn 
betoog hierop richten. Wat zijn nu precies depressie en angststoornissen? 
Bij een depressie is de stemming abnormaal verlaagd. Nu is de grens tussen 
normaal en abnormaal moeilijk te trekken, want de overgang verloopt 
geleidelijk. Daarom heeft men - op basis van klinische kennis en ervaring - 
criteria ontwikkeld om te bepalen of er sprake is van een echte depressie. 
Hieraan wordt voldaan indien iemand langer dan twee weken het grootste 
deel van de dag ongewoon somber is of nergens plezier in heeft, hetgeen 
bovendien het dagelijks functioneren verstoort. Daarbij moeten er nog 
minimaal vier van de volgende zeven symptomen aanwezig zijn: verlies van 
energie, gevoelens van waardeloosheid, concentratieproblemen, eet- of 
gewichtsverandering, slaapproblemen, psychomotorische agitatie of 
remming, terugkerende gedachten aan de dood. 
Desalniettemin brengt classificatie op basis van symptomen beperkingen 
met zich mee. Zo is symptoomoverlap tussen psychische ziektebeelden 
groot. De overlap tussen depressie en angst ligt rond de 60% en is meer een 
uitdrukking van de ernst dan dat het impliceert dat er twee geheel 
verschillende stoornissen bestaan. Daarnaast negeert een classificatie op 
basis van symptomen de redenen voor die symptomen, waardoor we 
mogelijk cruciale informatie missen. Ik zal hier later in mijn betoog nog op 
terugkomen.  
 
Bij angststoornissen is er sprake van angstige reacties die bovenmatig zijn in 
verhouding tot de mate van reëel gevaar. Angststoornissen zijn er in diverse 
vormen. De meest voorkomende vormen zijn de paniekstoornis – wanneer er 
sprake is van herhaaldelijk optreden van plotse, onverwachte aanvallen van 
intense angst -, sociale fobie dat zich kenmerkt door angst en 
vermijdingsgedrag voor sociale situaties, en de gegeneraliseerde 
angststoornis gekenmerkt door extreem piekeren zonder concrete 
aanleiding. Angst gaat vaak gepaard met lichamelijke symptomen als 
ademnood, hartkloppingen, misselijkheid en zweten, en wederom wordt een 
officiële diagnose gesteld als aan een minimum aantal symptomen wordt 
voldaan. 
Depressie en angststoornissen zijn chronische aandoeningen, maar het 
beloop is erg variabel. Uit onderzoek blijkt dat een depressieve episode 
gemiddeld 4 tot 6 maanden duurt. 6,7  Zeker 20% van alle depressieve 
episodes duurt meer dan 1 jaar. Daarnaast hebben mensen die herstellen 
van een depressieve episode een kans van 75% om in de komende 10 jaar 
opnieuw een episode door te maken.8 De kans op chroniciteit lijkt nog groter 
te zijn bij angst.9,10,11,12  
De grote variatie maakt het moeilijk om beloopsvoorspellingen te 
doen in een individuele patiënt. Toch is dit voor de klinische praktijk zeer 
gewenst. Je zou graag voorspellen wie er een grote kans heeft op 
chroniciteit en baat heeft bij intensieve behandeling, en wie er waarschijnlijk 
zonder veel ingrijpen snel bovenop komt. Om dit soort voorspellingen 
evidence-based te maken zijn gegevens nodig over determinanten van het 
natuurlijke beloop van depressie en angst. Er zijn opvallend weinig 
longitudinale studies op dit terrein uitgevoerd. Gelukkig is er goed nieuws: 
NESDA… de term die op dit moment zo’n 80% van mijn academische leven 
bepaalt. NESDA staat voor ‘the Netherlands Study of Depression and 
Anxiety’. 13,14 Om het beloop van depressie en angststoornissen beter te 
kunnen voorspellen, hebben de Vrije Universiteit en GGZ Buitenamstel 
samen met de universiteiten van Leiden en Groningen en de hieraan 
gelieerde GGZ instellingen, en samen met het NIVEL, Trimbos instituut en 
WOK deze studie gestart. Voor NESDA met een Geestkracht subsidie van 
 “Wie symptomen kan tellen, kan diagnoses stellen”. En inderdaad, er is 
momenteel niet veel meer voor handen dan het tellen van symptomen om te 
besluiten of iemand een diagnose heeft. Het is niet mogelijk om objectief 
hersenschade te meten als bewijs voor een stoornis.  
Depressie en angst diagnostiek bestaat geheel uit de anamnese, het 
vraaggesprek met de patiënt. Er bestaat overigens een classificatiesysteem 
voor psychiatrische aandoeningen – de Diagnostic Schedule of Mental 
Disorders, ofwel DSM 5– die algemeen geaccepteerd en toegepast wordt. 
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ruim 4 miljoen euro, zijn er in de afgelopen 3 jaar bijna 3000 volwassenen 
geworven. 15 Hiervan hebben ruim 2000 een depressie of angststoornis, 
maar zijn er ook een 500-tal gezonde controles opgenomen. Het focus van 
NESDA is breed. Dat moet wel, want geen enkele factor verklaart 
afzonderlijk meer dan 15% van het ontstaan en beloop van depressies en 
angst.16 Daarom worden zowel biologische factoren, maar ook 
psychologische, sociale en klinische factoren als voorspellers van het beloop 
onderzocht. Momenteel zijn we bezig met het uitvoeren van de 1- en 2-jarige 
vervolgmetingen, in de toekomst gevolgd door 4- en 8-jarige 
vervolgmetingen. 
 
Depressie en angst zijn veelvoorkomende chronische ziekten, maar hoe zit 
het met hun ziektelast? De Wereld Gezondheidsorganisatie brengt de 
ziektelast van aandoeningen in kaart. Stond depressie in 1990 nog op de 
vijfde plaats van ziekten met de hoogste ziektelast, in 2002 stond het vierde, 
en in 2030 staat het in de Westerse Wereld naar verwachting op de eerste 
plaats (zie Tabel 1).17 Als de verschillende soorten angst niet afzonderlijk – 
maar als één groep zouden worden weergegeven, dan zou angst ook in 
deze top tien voorkomen.  Hoe komt het nu dat de ziektelast van depressie 
en angst zo hoog is? Hierbij spelen de eerder beschreven hoge prevalentie 
en het chronisch karakter een belangrijke rol, maar ook het aanzienlijke 
verlies van kwaliteit van leven waarmee episoden gepaard gaan en de 
relatief jonge leeftijd – gemiddeld tussen de 25ste en 30ste levensjaar - 
waarop een eerste episode zich vaak manifesteert waardoor er soms bijna 
letterlijk levenslange last kan zijn.    
 
Aangezien dit soort ranking-ljistjes om relatieve wegingen gaat, betekent een 
gestegen ranking in ziektelast overigens niet dat depressie nu veel meer 
voorkomt dan jaren geleden. De Nederlandse NEMESIS studie zal 
binnenkort herhaald worden, zodat we de prevalentie-schattingen uit 1996 
met die van nu kunnen vergelijken. In Amerika is onder leiding van Kessler 
zo’n prevalentie vergelijking reeds uitgevoerd. Zowel in 1992 als in 2003 is 
een grote groep Amerikanen met eenzelfde diagnostisch instrument 
ondervraagt. De prevalentie van depressie bleek in die periode niet 
veranderd, wat ook gold voor angst.
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18,19  De nogal eens gehoorde suggestie 
dat de moderne, individualistische en materialistische maatschappij met al 
haar welvaart en comfort, psychisch ziekmakend is, werd dus niet bevestigd. 
In de afgelopen 15 jaar lijkt er geen sprake te zijn van een depressie of angst 
epidemie, eerder van een endemie – dat wil zeggen dat depressie en angst 
op een redelijk stabiel niveau in de bevolking voorkomen.  
In Kessler’s studie werd overigens wel een duidelijke verandering 
gesignaleerd in het zorggebruik voor depressie. Ook al is een groot gedeelte 
nog steeds onbehandeld, in 2003 kreeg men veel vaker behandeling dan 12 
jaar eerder.19 Dit werd door Ormel en Nolen 20 adequaat als de depressie 
paradox aangeduid: Er wordt meer zorg geleverd, maar het voorkomen van 
depressie veranderd niet! Verklaringen voor deze paradox zijn mogelijk dat 
behandeling lang niet bij iedereen even werkzaam is, en de onduidelijkheid 
of behandeling überhaupt het lange termijn beloop kan beïnvloeden. 
 
Tabel 1: Wereldwijde ziektelast* 
Rank 2030 Aandoening % DALYs 
1   Depressie 9.6%
2   Hartziekte 5.9%
3  Alzheimer, dementie 5.8%
4   Alcohol problemen 4.7%
5   Diabetes 4.5%
6   Beroerte 4.5%
7   Gehoorverlies 4.1%
8   Kanker 3.0%
9   Arthrose 2.9%
10   Longziekten 2.5%
*in disability-adjusted life years (DALYs)=verloren jaren door sterfte + verlies van 
kwaliteit van leven, Westerse landen. WHO: Mathers; Plos Medicine 2006 
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Zoals ik u heb laten zien, zijn depressie en angst veelvoorkomende, 
chronische ziekten met een grote ziektelast. Hun public health impact is dus 
enorm. Het is dan ook niet verwonderlijk dat onderzoek binnen het 
programma Common Mental Disorders van het EMGO Instituut, 
gecoördineerd door Prof. Dr. Pim Cuijpers, Prof. Dr. Aartjan Beekman en 
mijzelf, zich richt op verbetering van preventie en behandeling van depressie 
en angst. Prof. Dr. Richard van Dyck zal u zo dadelijk meenemen naar het 
terrein van de behandeling (zie verderop dit boekje), maar ik wil u 
terugnemen naar de gevolgen van depressie en angst. Deze strekken verder 
























Figuur 1: Depressie en gecorrigeerde kans op sterfte door hartziekten in 4 jaar, 
resultaten van de Longitudinal Aging Study Amsterdam (n=3107, 55-85 jaar). Sterfte is zo’n verstrekkend gevolg, en dan met name sterfte door 
hartziekten. In de LASA studie lieten we zien dat depressieve ouderen een 
verhoogde kans hebben om aan hartziekte te overlijden (zie Figuur 1). 21 
Deze associatie bestond ongeacht of mensen nu wel of geen bewijs van 
hartziekte hadden bij aanvang van de studie. Ook strekken de gevolgen zich 
uit tot andere somatiek. 
 (Penninx BWJH, et al. Effect of depression on cardiac mortality. Results from a 
community-based longitudinal study. Arch Gen Psychiatr 2001;58:221-227.) 
 
De psychiatrische epidemiologie is echter niet klaar. Want hoe kunnen we 
verklaren dat depressies leiden tot somatische ziekten? In onze 
epidemiologische artikelen grijpen we in discussie-secties vaak terug op 
dierexperimenteel onderzoek dat laat zien dat depressie gepaard gaat met 
biologische ontregeling. Maar er blijft altijd onzekerheid over de mate waarin 
een geïsoleerd opgegroeide aap of een angstig rondzwemmende muis te 
vergelijken is met een depressief of angstig persoon. De ultieme bewijslast 
moet uiteindelijk óók uit mensgebonden onderzoek komen. Ik wil u – aan de 
hand van het voorbeeld depressie - laten zien hoe integratie van biologische 
metingen binnen een epidemiologische studie bijdraagt aan onderzoek dat 
de symptomen voorbij gaat.   
Er zijn inmiddels diverse studies uitgevoerd die systematisch 
prospectieve studies op dit terrein samenvatten. Deze meta-analyses 
leveren overtuigend bewijs voor een verhoogde kans op mortaliteit, 22,23 
hartziekte,24,25,26 en diabetes 27 onder depressieve personen. 
Epidemiologisch onderzoek is essentieel geweest in het aantonen van deze 
somatische gevolgen, en heeft daarmee de interactie tussen psychische en 
somatische gezondheid onomstotelijk bewezen. Het is dan ook een goede 
en natuurlijke ontwikkeling dat vanaf 1 januari 2008 de GGZ instelling 
Stichting Buitenamstel Geestgronden fuseert met het VU Medisch Centrum. 
Geestelijke gezondheidszorg behoort een integraal onderdeel te zijn van 
medische zorg. 
 
Welke biologische ontregeling kan bijdragen aan een grotere kans op hart-en 
vaatziekte bij mensen met depressie?  In NESDA onderzoeken we dit via het 
bepalen van risico-indicatoren van hart- en vaatziekte, zoals hoge bloeddruk, 
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verhoogde bloedsuikerspiegel, en inflammatie. Daarnaast is promovendus 
Adrie Seldenrijk - op een gezamenlijk project met Dr. Hein van Hout, Dr. 
Harm van Marwijk en Dr. Michaela Diamant - bezig om ultrasound-metingen 
van de halsslagader uit te voeren om te bepalen of vaatvernauwing meer 
voorkomt bij depressieve personen. Maar ook de onderliggende biologische 
black box proberen we in te vullen (zie Figuur 2).   
Stelt u zich voor: u loopt in de North Carolina Smoky Mountains en U staat 
oog in oog met een beer. Dit is een stresservaring waarvan ik uit eigen hand 
kan vertellen dat je lichaam onmiddellijk reageert. De HPA-as wordt 
geactiveerd waardoor via aansturing in de hersenen, de bijnieren het 
stresshormoon cortisol aanmaken. Cortisol helpt om op gevaar te reageren 
door energie vrij te maken zodat het lichaam met stress om kan gaan. Eén 
van de meest centrale hypothese in de pathofysiologie van depressie, is dat 
de HPA-as overactief is. En inderdaad, eerdere patient-controle studies laten 
hogere cortisol spiegels zien bij ernstig depressieve patiënten. 28 In een 
epidemiologische setting is dit echter nauwelijks onderzocht.  
De literatuur wijst vooral op betrokkenheid van twee sterk 
verstrengelde stresssystemen: De ‘hypothalamus-pituitary-adrenal’-as ofwel 
HPA-as, en het autonome zenuwstelsel. Ik zal u de werking kort uitleggen.   
 
depressie




Daartoe bepalen we in NESDA, in samenwerking met de Leidse collega´s 
Prof. Dr. Frans Zitman, hoogleraar psychiatrie LUMC, en Dr. Hans van Pelt, 
hoofd klinisch chemisch lab LUMC, speeksel cortisolwaarden door 
respondenten binnen het uur van opstaan op vier watjes te laten kauwen. 
Het meest stressvolle dat een mens op een doorsnee dag overkomt, is 
namelijk dat hij s’ochtends zijn bed uit moet. De cortisol concentratie stijgt 
vlak na ontwaken, om na 30 minuten weer te dalen. 29  
 
Recente analyses van promovendus Sophie Vreeburg wijzen uit dat de 
cortisolwaarden na ontwaken hoger zijn bij depressieve respondenten dan bij 
gezonde controles. Deze eerste NESDA resultaten tonen voor het eerst in 
een groot cohort depressieven dat er inderdaad sprake lijkt te zijn van een 
iets hogere HPA-as activatie bij depressie. Overigens zijn de verschillen niet 
bijster groot en alleen significant dankzij de grote aantallen in onze studie. 
Dit suggereert dat verhoogde HPA-as activiteit zeker niet systematisch bij 
elke depressieve persoon optreedt. 
 
 Hoe zit dat nu voor het andere stress systeem, het autonome zenuwstelsel? 
Dit zenuwstelsel bestaat uit twee gedeelten. Het sympatische deel wordt 
actief bij stress en zorgt dat het lichaam paraat is hiermee om te gaan, onder 
andere door een hogere hartslag en ademfrequentie. Je bent klaar om te 
 
Figuur 2: Conceptueel schema voor de relatie tussen depressie en hart- en 
vaatziekten, zoals in de NESDA studie zal worden onderzocht. 
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vechten of hard weg te lopen. Het parasympatische deel zorgt voor rust en 
herstel door bijvoorbeeld verlaging van hartslag- en ademfrequentie. De 
literatuur suggereert dat depressie gepaard gaat met een lichaam dat meer 
in de ´fight or flight´ en minder in de ´rest and digest´ stand staat, 30,31,32 
hetgeen uiteindelijk schadelijk is voor hart en bloedvaten. Een manier om dit 
te meten is via de autonome sturing van het hart. Ik zal u de preciese 
fysiologische details besparen, maar middels een apparaatje dat ademhaling 
en hartactiviteit bijhoudt, kan je afgeleiden bepalen die specifiek de 
parasympathische en sympathische hartsturing weergeven. Dit is wat we bij 
NESDA respondenten doen in nauwe samenwerking met collega Prof. Dr. 
Eco de Geus, hoogleraar biologische psychologie VU, die dit apparaatje 
mede ontwikkeld heeft. 33  
Analyses van promovendus Carmilla Licht 34 tonen dat depressieve 
personen in de NESDA studie gemiddeld een lagere hartslagvariabiliteit 
hebben dan gezonde controles, hetgeen suggereert dat zij een verminderde 
parasympathische activiteit hebben, dus minder in de ‘rest and digest’ stand 
staan. We gingen echter een stap verder door ook rekening te houden met 
het gebruik van antidepressiva. Wat bleek, verlaagde hartslagvariabiliteit was 
alleen te vinden onder de gebruikers van antidepressiva, zowel de 
tricyclische antidepressiva als de modernere SSRIs. Therapie heeft dus een 
groter effect op het parasympatische zenuwstelsel dan depressie zelf. 
Hierdoor lijkt de conclusie te zijn dat niet depressie zelf, maar het gebruik 
van antidepressiva leidt tot een lichaam dat minder in de ‘rest and digest‘ 
stand verkeert, hetgeen uiteindelijk mogelijk schadelijk is voor hart- en 
bloedvaten.  
 
We gaan even terug naar ons eerdere model (Figuur 2). Eerste NESDA 
resultaten suggereren dat de HPA-as en het autonome zenuwstelsel een 
kleine – doch beperkte - rol spelen in de biologische black box. Hoe kunnen 
we de link tussen depressie en hartziekte nog meer verklaren? Mogelijk door 
de genetische code van een individu, opgesloten in de circa 3 biljoen 
codeletters op het DNA. Uit tweelingenonderzoek is gebleken dat depressie 
voor 40% erfelijk is. Blijkbaar zijn er genen die ons kwetsbaar maken voor 
het ontwikkelen van een depressie. Een aantal van die genen kunnen 
daarnaast ook leiden tot hartziekte, bijvoorbeeld als genetische invloeden 
teruggaan op gemeenschappelijke onderliggende systemen. Maar welke 
genen zijn dat? Dit wordt momenteel onderzocht in een gezamenlijk 
onderzoek met het Nederlandse Tweelingenregister van biologische 
psychologie aan de VU, onder leiding van Prof. Dr. Dorret Boomsma, 
hoogleraar biologische psychologie VU. Voor dit onderzoek kregen we vorig 
jaar een aanzienlijke Amerikaanse GAIN subsidie van de Foundation of the 
National Institutes of Health 
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35,36. Met deze subsidie zal het genoom van 
bijna tweeduizend depressieve mensen en evenveel gematchte controles 
gegenotypeerd worden. Deze schat aan data zal de komende maanden 
nieuwe informatie opleveren over de genetische basis van depressie en 
gerelateerde phenotypes.  
Nu denkt u mogelijk dat onderzoek naar de link tussen psychische 
en somatische gezondheid alleen moet gaan over bestudering van erfelijke 
aanleg en biologische ontregeling. Dit is echter niet de indruk die ik wil 
wekken. Als we in psychiatrisch onderzoek mede een biologische invalshoek 
kiezen wil dit niet zeggen dat we omgevingsfactoren kunnen vergeten. Ten 
eerste is inmiddels duidelijk dat de omgeving een wisselwerking heeft met de 
biologie. Het inmiddels ingeburgerde standaardvoorbeeld voor deze 
wisselwerking is Caspi’s study in Science 37 waarin alléén bij mensen die 
recent stressvolle gebeurtenissen hebben ondergaan, een bepaalde 
genetische variant gerelateerd was aan depressie. Dit voorbeeld van gen-
omgeving interactie toont dat zonder aandacht voor omgeving de genetische 
en biologische grondslag van psychische stoornissen moeizaam ontward 
kan worden. 
Ten tweede is de omgeving van belang omdat deze nou eenmaal 
sterk gerelateerd is aan psychische stoornissen, en daardoor ook directe 
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verklaringen biedt voor ongezondheid. Denk bijvoorbeeld aan het effect van 
gezondheidsgedrag. Depressieve personen zijn driemaal vaker ontrouw aan 
medische voorschriften en behandeling.38 Ook gebruiken zij meer alcohol en 
sigaretten, eten zij ongezonder, en bewegen ze minder.39,40 Ook in NESDA 
worden deze bevindingen gerepliceerd,34 waarbij we niet kunnen ontkennen 
dat gedragsverschillen in eerste instantie een sterkere associatie lijken te 
tonen met depressie dan de tot nu toe bestudeerde biologische maten.  
 
Ik heb u middels enkele voorbeelden laten zien dat psychiatrische 
epidemiologie door integratie van biologie, genetica en omgeving kan 
bijdragen aan verdere ontrafeling van onderliggende mechanismen van de 
gevolgen van psychische stoornissen. Dit is een onderzoeksterrein waar ik 
me ook in de toekomst op zal blijven richten. Eén complicerende factor 
behoeft hierbij echter expliciete aandacht, en dat is het feit dat onderzoek 
naar depressie en angst doorgaans berust op een – zoals ik eerder al aangaf 
– beschrijvende classificatie simpelweg gebaseerd op het tellen van 
symptomen. Ook de resultaten die ik heb laten zien, waren gebaseerd op 
een indeling die berust op de aan- of afwezigheid van symptomen om 
mensen te classificeren als depressief of niet. Dit is mijn inziens een 
belangrijke hinderpaal in de voortgang van de wetenschappelijke 
ontwikkeling van de psychiatrie. Mogelijk doen we op deze manier geen 
recht aan het unieke belang van specifieke symptoomprofielen en specifieke 
omstandigheden.  
 
Depressie is in de loop der tijd een containerbegrip geworden. In de voor de 
tweede wereldoorlog sterk door Duitsland gestuurde psychiatrie, verwees de 
term depressie naar de ernstig melancholische patiënt, die met extreme 
somberheid.41 De huidige definitie is echter opgerekt om ook de meer 
dysfunctionele, atypische en nerveuze klachten in zich op te nemen. 
Hierdoor staat bij de éne patiënt melancholie op de voorgrond, bij een ander 
vooral atypische kenmerken, en bij weer een ander vooral psychotische of 
manische symptomen. In onderzoek worden dit soort personen vaak op één 
hoop geveegd, ze voldoen allen namelijk aan voldoende symptomen om de 
diagnose depressie te krijgen. Maar is het eigenlijk wel terecht dat mensen 
met uiteenlopende symptomen als één geheel worden gezien? Mogelijk niet. 
Zo zijn er een aantal studies die sterk suggereren dat hyperactiviteit van de 
HPA-as vooral aanwezig is bij veel psychotische en melancholische 
symptomen, maar dat veel atypische kenmerken gepaard gaan met hypo-
activiteit.
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42 De NESDA studie biedt de unieke mogelijkheid om de rol van 
symptoom-dimensies voor de pathofysiologie maar ook voor het psychische 
beloop uitgebreid te onderzoeken. Niet alleen uiteenlopende 
symptoomprofielen, maar ook uiteenlopende etiologie kan van belang zijn.  
 
De oorzaken van depressie –ofwel etiologie - worden vaak ingedeeld 
volgens het kwetsbaarheid-stress model 43 dat ervan uitgaat dat het een 
combinatie is van een zekere kwetsbaarheid en stressoren die het ontstaan 
van depressie verklaren. De vraag is echter: zijn depressieve mensen met 
verschillende combinaties van kwetsbaarheid en stressoren wel gelijk? 
Maakt het uit of de depressie vooral ontstaat door genetische kwetsbaarheid, 
lichamelijke ongezondheid, narigheid in het verleden of recent verlies? 
Mogelijk wel ! Zo vond de onderzoekster Heim dat traumatische 
levenservaring in de vroege jeugd leidt tot een ontregelde afstemming van 
de HPA-as en daardoor tot latere hyperactiviteit.44 Daarentegen toont ander 
onderzoek dat onderliggende fysieke uitputting en pijn geassocieerd zijn met 
een lagere HPA-as activatie.45 Deze bevindingen suggereren dat 
depressieve mensen met jeugdtrauma hogere cortisolwaarden hebben, 
terwijl depressieve mensen met fysieke kwetsbaarheid mogelijk lagere 
cortisolwaarden hebben.   
 
Dat dit geen irreële aanname is, blijkt uit twee recente studies waarin we een 
U-vormig verband tussen cortisol en depressie vonden: Depressie was 
geassocieerd met zowel hoge als lage cortisol-waarden.46,47 Mogelijk bent u 
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nu geheel verward en denkt u, ja maar Brenda, hoe zit het nu precies? Welk 
subtype depressie hangt samen met welke pathofysiologie en maakt dit dan 
uit voor de gevolgen en het beloop? Helaas moet ik u dit antwoord schuldig 
blijven, zover zijn we nog niet, de toekomst moet dit gaan uitwijzen. Ik kan u 
beloven dat ik middels de unieke NESDA data, en samen met NESDA 
collega’s, systematisch op zoek zal gaan naar de rol van symptoomprofielen 
en etiologie op de pathofysiologie, het beloop en de gevolgen van depressie 
en angst. Alleen op deze manier kunnen we komen tot evidence-based 
classificaties die de huidige beschrijvende diagnostiek van depressie en 
angst ontgroeien en omzetten in een verfijning waarin etiologie en fysiologie 
een rol krijgen. Dit is belangrijk want hierdoor zijn we uiteindelijk beter in 
staat te voorspellen bij wie symptomen wel of niet snel voorbij gaan, zodat 
duidelijker wordt bij wie er al dan niet intensieve zorg geleverd moet worden.  
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Ik kom aan het einde van mijn betoog. Ik heb u laten zien dat depressie en 
angststoornissen veelvoorkomende ziekten zijn die in hun gevolgen duidelijk 
de symptomen voorbij gaan, zij leiden namelijk ook tot somatische ziekten. 
Ook heb ik laten zien dat integratie van pathofysiologie binnen een 
epidemiologische opzet bijdraagt aan onderzoek naar depressie en angst dat 
de symptomen voorbij gaat. Tenslotte mag u nu duidelijk zijn dat depressie 
en angst geen uniforme concepten zijn, er schuilt een enorme variatie achter 
deze symptoomclassificaties. Epidemiologisch onderzoek moet meer inzicht 
gaan geven in de precieze rol van symptoomprofielen, etiologie en 
pathofysiologie op het beloop van psychische aandoeningen, zodat we beter 
kunnen voorspellen bij wie symptomen wel of niet snel voorbij gaan. Met de 
schat aan NESDA data, hoop ik hier de komende jaren een duidelijke 
bijdrage aan te leveren. U zult begrijpen dat dit geen geringe taak is. 
Gelukkig heb ik – met een huidig te verwachten pensioeneringsleeftijd van 
68 jaar - nog 31 jaar te besteden aan de psychiatrische epidemiologie. En ik 
heb er zin in. 
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